


















































































































































































Circular bundleの下側には､ circular bundleと結合して法線方向に配向したF-アクチンの束(dorsal
stress fiber)が観察された. GFP-アクチンを発現した細胞を全反射顕微鏡(TIRF)で観察すると､ dorsal
stress肋erは細胞の縁から伸長して形成される様子が観察され､伸長速度は0.39±0.09〟m/min (平均±





















イバーは､ MLCKの阻害剤であるML-7､ ML9存在下で培養した細胞では形成されたが､ Rho-キナーゼの
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2. Circular bundleには､ Rho-キナーゼによってリン酸化されたミオシン調節軽鎖が内在し､アクトミ
オシンに依存した収縮性を持つ
3. Circular bundleは､焦点接着と細胞形態の制御を行っている
ことが新しい知見として得られた｡
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論文審査の結果の要旨
細胞の力学的な構造とその道動機構については未解明の課題が多く存在する｡論文は浮遊状態で球状の
細胞を播種すると基盤に接着して伸展するが､その際の力学構造の変化について､収縮機構のタンパク質
であるアクチンフィラメントとミオシン7-イラメントに注目して研究を行った.浮遊細胞が基盤に接着す
ると､アクチンフィラメントが円形に束化したcircular bundle (CB)が出現し､その後､細胞が伸展する
とアクチンフィラメントが束化した直線的なストレスファイバー(SF)が観察されることが報告されて
いる｡そこで､研究の目的をcBからSFへの形態変化のダイナミックスとその制御機構の解明としている｡
まず､ swiss3T3細胞を用いてアクチンフィラメントの形態変化を蛍光抗体染色により落射蛍光顕微鏡
で､また､焦点接着部位のビンキュリンは蛍光抗体染色により近接場を用いる全反射顕微鏡で観察した｡
その結果､接着直後の球状細胞ではビンキュリンは放射状に配向していたが､細胞が伸展するとsFに平
行な配向に変化することが示された｡次に､アクチンフィラメントの形態変化を生細胞で経時的に観察す
るため､蛍光性タンパク質をアクチンの遺伝子に融合させたGFPアクチンを導入した細胞を利用し､ CCD
カメラを装着した蛍光顕微鏡の観察画像を解析した｡その結果､ cBは細胞の周端部で形成され､細胞の
中心方向に移動すると､お互いにつながり､さらに回転して直線的なSFに移行することを明らかにした｡
この過程を､ミオシン調節軽鎖のリン酸化状態とその局在､および､定量を蛍光抗体､ sDSポリアクリル
アミド電気泳動により調べている｡その結果､リン酸化された調節軽鎖がSFとCBに沿って観察され､そ
の阻害剤であるY-27632存在下では局在だけでなく､形態変化も観察されなかった｡これより､制御機構
としてrhoキナーゼによるリン酸化が関与していることが示された｡本研究ではモデル細胞を用いたCBの
ATP添加による収縮性､および､ Form factorを用いた形態変化と阻害剤効果の時間経過の相関について
も新知見を得ている｡
以上は､自立して研究活動を行うに必要な高度の研究能力と学識を有することを示している｡したがっ
て､千住洋介提出の博士論文は博士(理学)の学位論文として合格と認める｡
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